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【目的】バイオ人工肝臓への応用を目指し、各種高機
能型肝細胞株の基礎的検討を行った。
【方法】　ヒト肝細胞株（HepG2、　Huh7）、　IL－8産生型
高機能肝細胞株（HAK－IAI）を単層培養もしくは5
ml容量のラジアルフロー型バイオリアクター（RFB）
へ細胞を播種して3次元培養を行った。RFB培養にお
いて培養担体はセルロースアセテートを使用し、流速
4－7ml／minの速度で培養液を循環させて行った。さら
に細胞増殖はグルコース消費率から推定した。また一
定期間培養後の細胞を培養担体とともに回収し、ホル
マリン固定後にHE染色にて形態観察を行った。さら
に、各細胞を一定期間培養後RNAを回収し、各種遺
伝子の発現を定量PCR法にて行い、単層培養と比較
した。
【成績】肝細胞株は2週間以上植え継ぎなく培養可
能であった。そのうちHepG2、　Huh7では単層培養に
比べてRFB培養によってアルブミン産生が増加し
た。また一一部の細胞ではRFBによる培養が困難で
あった。
【結論】　RFBによって肝臓系細胞の長期培養や機能
充進が可能であり、バイオ人工肝臓への臨床応用が可
能であることが示唆された。
【目的】肝移植患者の免疫抑制薬感受性は移植成績
を大きく左右する因子の1つである。肝移植において
は、tacrolimus（FK506）とステロイドの併用療法を基
本とした免疫抑制療法が一般的である。一一方薬物の治
療効果には個人差があり、この個人差に基づいたテー
ラーメード薬物療法の概念が最近定着しつつある。今
回我々は肝移植適応患者を対象に、リンパ球の免疫抑
制薬感受性の個人差や患者と健常者間の違い、及びリ
ンパ球の免疫抑制薬感受性に基づくテーラーメード
薬物療法の可能性について検討したので報告する。
対象と方法：健常者31名と肝移植適応患者17名か
ら静脈血20mlをヘパリン採血し、リンパ球を分離し
た。細胞を液体培地に懸濁させて、これを滅菌プラス
チックプレートに分注した後、マイトゲン（ConA）
及び各種免疫抑制薬を添加して、37℃で4日間培養し
た。検討した薬物はFK506，　cyclosporine（CyA），
prednisolone（PSL）、及びmethylprednisolone（MPSL）
である。3H一チミジン存在下にさらに細胞を培養し、細
胞に取り込まれた放射能からリンパ球の増殖率を算
定した。リンパ球の幼若化を50％抑制する薬物濃度
（IC　50　ng／m1）を求め、これを被験者群問で比較検討
した。
【結果】健常者と肝移植適応患者のリンパ球に対す
る各種免疫抑制薬FK506、　cyA、　PsL及びMPsLの平
均IC　50（ng／ml）は健常者では0．33、14．7、64．6及び
22．8であり、肝移植適応患者では0．14、13．65、8．9及び
10．18であった。FK506とPSLのIC50値は患者の方
が有意に低かった。平均SI値（ConA存在下dpm／
ConA非存在下dpm）は健常者が111．4であり、患者
が141．3であった。またHBV群とHCV群の問で
IC50（ng／ml）値を比較したところHBV群の方が
HCV群よりリンパ球の免疫抑制薬感受性が高い傾向
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